




その他のタイトル A role of danger signal response gene NLRP3





















研究成果の概要（和文）：NLRP3 遺伝子から 16 個所の tagSNP を選択し、日本人全身性エリテマト
ーデス(SLE) 741 例、健常対照群 916 例を対象とした関連研究を施行したところ、腎障害合併 SLE
群における rs1539019A/A 遺伝子型、rs4925650A アリルと A/A 遺伝子型、dsDNA 抗体陽性群に
おける rs4925650A/A 遺伝子型の増加が検出された。eQTL 解析では、rs1539019A/A 遺伝子型と、
T 細胞における NLRP3 mRNA の低下との関連が検出された。これらの SNP と全身性強皮症 420
例、ANCA 関連血管炎 218 例との関連を検討したが、有意な関連は検出されなかった。以上の結果
から、NLRP3遺伝子多型と SLEの臨床症状との関連が示唆された。 
 
研究成果の概要（英文）：To examine whether the polymorphisms in NLRP3 gene play a role 
in the genetic predisposition to autoimmune rheumatic diseases, association study was 
performed for 16 tagSNPs of NLRP3 on 741 Japanese patients with systemic lupus 
erythematosus (SLE) and 916 healthy controls. Increased frequency of rs1539019A/A 
genotype, rs4925650A allele and A/A genotype was detected in SLE with renal disorder. 
rs4925650A/A genotype was also associated with dsDNA antibody positive SLE. eQTL 
analysis indicated association between decreased NLRP3 mRNA level in T cells and 
rs1539019A/A. Significant association of these SNPs with systemic sclerosis and ANCA 
associated vasculitis was not detected. These results suggested association of NLRP3 
polymorphisms with clinical phenotypes of SLE. 
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に 応 答 す る toll-like receptor (TLR) 、
NOD-like receptor (NLR) 、 RIG-I-like 





































けるminor allele frequency (MAF) >0.05、
r2>0.8の条件で 16個所の tagSNPを選択し





















SLE に関する first set の解析結果では、
rs1539019、rs4925650、rs3806266 の関連
が検出された。これらに関して、second set
を用いた replication study を施行したとこ
ろ、second set単独では、SLEとの関連は検
出されなかった。 








これら 2 個所の SNP は、独立に寄与するこ
とが示唆された。 
 
 モデル P オッズ比 
rs1539019A    
腎障害+ 劣性 0.011 1.32 
rs4925650A     
腎障害+ アリル 0.018 1.26 
腎障害+ 劣性 0.011 1.46 
dsDNA抗体+ 劣性 0.048 1.30 
表１ SLEと NLRP3多型との関連 
いずれも健常対照群との比較 
 
これらの SNP に関して、eQTL 解析を施
行したところ、rs1539019A/A 遺伝子型と T
細胞における NLRP3 mRNA 低下の関連が
検出された（図１）。 
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